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발효홍삼이 우울에 미치는 효과는 지질을 매개로 나타난다
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목적. 피질–변연계 시상하부–뇌하수체–부신(HPA) 축은 우울의 원인과 치료에서 중요한 영역으로 떠올랐다. 이 연구의 첫 번째 목적은 호
르몬, 에너지원, 무기질이 우울과 인과관계를 가진다는 가설을 검정하는 것이었다. 두 번째 목적은 발효홍삼(fermented red ginseng,
FRG) 섭취가 그 인과관계에 영향을 주는지를 검정하는 것이었다.
방법. 폐경후 여성 93명을 무작위로 두 군으로 나누어, 한 군(49명)에는 FRG 캡슐을, 다른 군(44명)에는 위약 캡슐을 2주간 공급하였다. 연
구 전후에 참여자는 벡 우울척도(Beck depression inventory, BDI) 설문에 직접 응답하였고 이어서 채혈하였다. 구조회귀모형을 설정하
였다. 원인 잠재변인은 호르몬(ACTH, 코르티솔), 에너지(LDL 콜레스테롤, 총콜레스테롤, 혈당), 무기질 1(칼륨, 나트륨, 염소, 철), 무기질
2(마그네슘, 칼슘)였고, 결과 잠재변인은 인지적 우울(cognitive depression, CD)과 신체적 우울(somatic depression, SD)이었다. 최종
모형의 적합도는 양호하였다(RMSEA=0.033, CFI=0.877, TLI=0.870).
결과. CD에 대한 에너지 요인의 구조회귀 경로는 FRG군(0.259)과 위약군(−0.201) 사이에서 유의한 차이를 보였다. 에너지 요인에 대한 총
콜레스테롤(1.236)과 LDL 콜레스테롤(1.000)의 요인부하량은 포도당(0.166)보다 훨씬 높았다.
결론. 본 모형의 분석에 근거할 때, FRG 섭취가 인지적 우울에 미치는 효과는 주로 콜레스테롤에 기인하는 에너지 요인을 매개로 나타났다.
중심어: 콜레스테롤, 우울, 발효홍삼, 다중대체, 구조방정식모형

서론

우울에서 모노아민 이론의 한계

세계보건기구(WHO)는 우울을 "우울한 기분, 흥미나 즐거움의 상
실, 죄책감이나 낮은 자존감, 수면 또는 식욕의 장애, 낮은 에너지,
집중력 저하를 나타내는 흔한 정신질환"으로 정의한다[1]. 우울로
진단되는 환자가 늘어나면서 우울 발생에 대한 우려도 커졌다[2].

우울 치료의 표준적 의학 모형은 세로토닌, 노르에피네프린, 도파
민 같은 모노아민 신경전달물질의 기능을 정상화하는 것이다[3].
그러나 이 방식의 바탕이 되는 모노아민 가설에는 몇 가지 한계가
있다. 낮은 유효율, 증상 개선까지 수 주가 걸리는 긴 기간, 그리고
초조·오심·성기능장애 같은 부작용이 그것이다[4].

변연계 HPA 축, 호르몬, 우울

피질–변연계 시상하부–뇌하수체–부신(HPA) 축 회로는 우울의 원
인을 규명하기 위한 중요한 연구 영역으로 떠올랐다. 뇌줄기를 둘
러싸는 변연계에는 띠이랑, 편도체, 해마, 시상하부, 시상앞핵이 포
함된다.  변연계와  HPA  축의  일부  영역은  뇌실주위기관
(circumventricular organs, CVOs)으로 이루어진다. CVOs는 혈
액뇌장벽을 낮출 수 있으며 순환하는 호르몬, 에너지원, 무기질의
영향을 받는다[5].

여러 호르몬이 변연계의 기능에 영향을 주는 것으로 밝혀졌다. 예
를 들어 편도체와 해마에는 글루코코르티코이드수용체(GR)가 높
은 농도로 존재하며[6], 병적으로 높은 농도의 코르티솔은 세포자
멸 신호를 통해 뉴런을 손상시킬 수 있다[7,8]. 이처럼 손상된 변연
계는 우울을 유발할 수 있다. 우울 환자는 편도체 부피가 감소하는
경향을 보이며[9], 해마 부피의 위축 정도는 우울 증상의 기간·중증
도에 비례하는 것으로 보고되었다[10].

대뇌피질, 에너지, 우울

전전두피질(prefrontal  cortex,  PFC)이 사고·정서·행동·의사결정
을 조절한다는 것은 잘 알려져 있다. 기능적 자기공명영상 연구에
따르면 우울 환자는 건강한 대조군에 비해 배외측·배내측 PFC 영

역의 혈액 공급과 에너지대사가 감소해 있었다. 나아가 이 영역이
정상화되었을 때 우울 증상이 개선되었다[11].

무기질과 우울

철, 칼륨, 나트륨, 마그네슘, 염소, 칼슘은 뉴런의 활동전위와 시냅
스 소통을 비롯한 기능에 필수적인 구성요소이다. 우울 환자는 혈
청 페리틴 농도가 낮은 것으로 보고되었다[12]. 철 결핍의 증상은
우울 발병 초기에 나타나는 증상과 유사하며, 비타민을 포함한 철·
아연 보충이 우울 증상을 완화하는 것으로 나타났다[13].

또 다른 예는 이온화 마그네슘–ATP로부터의 생체에너지 방출이
다. 우울 환자에서 ATP 농도의 감소가 확인되었고[14], 이들 환자
에게 마그네슘을 보충하였을 때 항우울 효과가 나타났다는 보고도
있다[15].

홍삼이 호르몬·에너지원·무기질·우울에 미치는 효과

아시아, 특히 한국·중국·일본에서 인삼은 가장 널리 쓰이는 약용 보
충제의 하나였으며 그 사용 기록은 2,000년 전으로 거슬러 올라간
다. 최근에는 서구에서도 인삼의 인기가 높아져, 2003년 미국에서
판매량 상위 10개 약용 보충제에 들었다[16].

인삼의 주된 약효 성분은 스테로이드 구조를 가진 진세노사이드이
며, 체내 호르몬·에너지대사·무기질 농도와 관련이 있는 것으로 밝
혀졌다.  진세노사이드  Rh1[17]과  Rg3[18]은  에스트로겐수용체
(ER)의 리간드로, Rh2[19]와 화합물 K[20]는 GR의 리간드로 작용
한다. 따라서 일부 진세노사이드가 변연계 HPA 축 뉴런의 ER 또는
GR를 매개로 우울의 구성요소나 정도에 영향을 줄 수 있다는 가설
을 세울 수 있다. 실제로 Rg1이 신경세포의 세포자멸을 감소시키
며 이 감소가 ER와 GR를 매개로 한다는 보고가 있다[21]. 또한
Rb1과 Rg3는 글루코코르티코이드 활성과 관련된 신경독성을 완
화하였다[22].

둘째, 인삼은 혈당을 낮추고 인슐린저항성을 감소시키는 효과가 있
는 것으로 밝혀졌다. 홍삼의 조사포닌 추출물을 늙은 암컷 흰쥐에
투여하였을 때 혈당이 148에서 124 mg/dL로 감소하였다[23]. 잘
조절되는 제2형 당뇨병 환자군이 홍삼을 섭취한 연구에서는 건강
한 대조군에 비해 공복 혈장 인슐린(PI)이 8–11% 감소하였고, 75
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g 경구당부하검사로 측정한 PI는 33–38% 감소하였다[24]. 혈당
뿐 아니라 지질 농도도 홍삼 섭취의 영향을 받았다. Lee 등[25]은
시험관 연구에서 홍삼이 지질 산화를 자극함을 보고하였다.

셋째, 인삼 처리는 흰쥐 뼈의 무기질 농도를 변화시켰다. 예를 들어
홍삼 조사포닌 추출물을 늙은 암컷 흰쥐에 투여하였을 때 넓적다리
뼈의 나트륨 이온이 3.0에서 5.8 mg/g으로 증가하였다[23].

연구 목적과 가설

이 연구의 첫 번째 목적은 우울(벡 우울척도, BDI로 대표됨)과 호르
몬·에너지원·무기질 사이의 관계를 검정하는 것이었다. 문헌에 근
거한 연구가설은 (1) 호르몬이 변연계 HPA 축의 ER 또는 GR를 매
개로 우울에 영향을 준다, (2) 에너지원이 중추신경계(CNS)를 매
개로 우울에 영향을 준다, (3) 무기질이 활동전위 또는 시냅스 기능
을 매개로 우울에 영향을 준다는 것이었다.

두 번째 목적은 발효홍삼(FRG) 섭취가 호르몬·에너지원·무기질과
우울 사이의 인과관계에 영향을 준다는 가설을 검정하는 것이었다.

연구가설은  일부  진세노사이드가  호르몬·에너지원·무기질이
CNS에 미치는 효과를 통해 우울에 영향을 준다는 것이었다.

방법

참여자와 선정 기준

이 연구는 삼육대학교 기관생명윤리위원회의 승인을 받았다. 50세
이상 여성을 모집하였다. 모든 참여자는 고혈압·당뇨병 등의 질환
이 없어야 했고, 어떠한 약물이나 보충제도 복용하지 않는 상태여
야 했다.

연구 절차

총 117명(평균 연령 58.4세, 표준편차 5.6, 범위 50–73)이 1차 채
혈에 참여하고 BDI 설문을 작성하였다. 채혈은 8시간 야간 공복 후
오전 8시에서 10시 사이에 실시하였다. 참여자는 채혈 전에 BDI
설문에 직접 응답하였다(그림 1).

그림 1. 연구의 흐름

117명이 1차 BDI 설문과 채혈에 참여하고 무작위 이중맹검으로 두 군에 배정되었다. 2주 뒤 24명이 탈락하여 FRG군 49명, 위약군 44명이 최
종 분석에 포함되었다.

이후 117명을 이중맹검 무작위 배정(추첨)으로 두 군으로 나누었
다. 참여자의 신체계측 자료는 부록 1에 제시하였다. 두 군 모두 겉
모습이  같은  캡슐을  2주분  받았으며,  실험군(59명)은  동결건조
FRG 분말이 든 캡슐을, 대조군(58명)은 식용 전분이 든 위약 캡슐
을 받았다.

FRG 캡슐 1정에는 FRG 분말 235 mg이 들어 있었다. FRG 분말의
성분은 조사포닌 258.6 mg/g, 화합물 K 57.05 mg/g, Rg3 53.85
mg/g, Rh2 11.97 mg/g, Rg2 5.72 mg/g, Rh1 2.99 mg/g, Rb1
0.023 mg/g이었다. 각 군은 하루 총 9정(1회 3정, 1일 3회)을 복
용하였으며, 실험군의 하루 총 섭취량은 FRG 2.1 g이었다.

스테로이드 약물을 장기간 섭취할 때 나타날 수 있는 여러 부작용
을 고려하여[26], 홍삼 섭취에서 보고된 부작용은 적었음에도 2주

간의 FRG 섭취가 충분하고 적절한 용량이라고 판단하였다. 2주 후
2차 채혈 과정에서 24명이 탈락하여, 최종 분석 대상은 FRG군 49
명, 위약군 44명이었다(그림 1).

심리 변인

BDI는 21개 문항으로 구성되며 각 문항은 4점 척도(0–3)로 측정된
다. 점수가 높을수록 우울 증상의 빈도와 심각도가 크다. 21개 문항
의 총점 범위는 0–63이다.

생물학적 변인

혈액 검체는 녹십자의료재단(경기도)에서 분석하였으며, 측정 기기
·시약·방법은 부록 2에 제시하였다.

참여자 117명 BDI 설문 작성 · 채혈
무작위 이중맹검 배정

위약 58명 FRG 59명 1일 9정(2.1 g/일)

2주

위약 44명 FRG 49명 2차 BDI 설문 · 채혈
(24명 탈락)

검체 측정

구조회귀모형 분석
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통계 분석

자료는 SPSS(version 11.5, SPSS Inc, Chicago, IL, USA)를 이
용한 공분산분석으로 분석하였고 결과는 평균과 표준오차로 제시
하였다. 유의수준은 P<0.05, 통계적 경향은 P<0.1로 정하였다. 에
스트로겐과 인슐린의 이상치는 제외하였다. 연령·체중·신장·체질량
지수를 짝지어 각 군 20명을 배정한 뒤 여러 호르몬 농도를 추가로
분석하였다(표 1).

우울(BDI 문항)과 호르몬·에너지원·무기질 사이의 인과관계를 검
정하기 위해 구조회귀모형을 사용하였다. 최종모형은 기저모형에
서 동등성 제약을 단계적으로 적용하여 설정하였다. 본 연구의 모
든 모형은 가중최소제곱 평균·분산 조정 추정법(WLSMV)으로 적합
하였다. 가중최소제곱 기반 추정량은 범주형 변수에 대해 큰 표본
을 요구하지 않는다[27].

측정되지 않은 변수, 결측된 혈액 검체, BDI  설문의 무응답에는
Mplus(version 6.11, Muthén & Muthén, CA, USA)의 다중대체
(n=10)[28]로 생성한 무작위 값을 부여한 뒤 자료를 분석하였다.

본 보고의 자료는 2010년 서울에서 수행된 내분비·대사·면역·심리
에 관한 대규모 FRG 연구의 일부이며, 이 주제와 관련된 자료만 제
시하였다.

결과

심리 변인의 비교

BDI 전체 문항 총점의 평균은 FRG군 7.53(표준편차 5.49), 위약군
6.16(표준편차  4.26)으로  두  군  사이에  유의한  차이가  없었다
(P=0.244). 통상 BDI 총점 0–9는 최소 수준의 우울을 뜻한다.

생물학적 변인(호르몬·에너지원·무기질)의 비교

표 1에 두 군의 내분비·대사 변인 평균 비교를 제시하였다. 호르몬
변인에서는 성장호르몬과 에스트라디올이 FRG군에서 위약군보다
유의하게  높았다(P<0.1).  디히드로에피안드로스테론황산염
(DHEAS)은 FRG군(66.2, 표준편차 29.1 µg/dL)이 위약군(65.2,
표준편차 31.4 µg/dL)보다 높았다(P=0.02).

에너지원 변인에서는 인슐린, 당화혈색소(HbA1c), 인슐린저항성
지표(HOMA-IR)가 FRG군에서 위약군보다 유의하게 낮았다. 인슐
린 검체의 이상치 3건(FRG군 1건, 위약군 2건)은 분석에서 제외하
였다. LDL 콜레스테롤은 FRG군(141.3, 표준편차 30.1 mg/dL)이
위약군(139.1, 표준편차 31.6 mg/dL)보다 높았다(P=0.08).

무기질 변인에서는 혈청 칼슘이 FRG군(11.4, 표준편차 1.7 mg/
dL)에서 위약군(10.7, 표준편차 1.6 mg/dL)보다 유의하게 높았고
(P=0.03),  혈장 마그네슘도 FRG군(282, 표준편차 39 µg/dL)이
위약군(265, 표준편차 48 µg/dL)보다 높았다(P=0.06).
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표 1. 발효홍삼(FRG)군과 위약군의 변인 평균 비교

지표 군
2차 검체 Δ(2차−1차)

평균±s.d. (n) P 평균 P

ACTH (pg/mL)
위약 20.4±10.1 (44)

0.34
2.3

0.52
FRG 22.7±11.8 (49) 0.9

코르티솔 (µg/dL)
위약 11.2±3.5 (44)

0.52
−0.2

0.13
FRG 10.8±3.8 (49) 0.9

에스트라디올 (pg/mL)
위약 14.5±7.3 (19)

0.06*
−7.4

0.06*
FRG 18.3±7.3 (19) 1.0

성장호르몬 (ng/mL)
위약 0.9±1.2 (20)

0.06*
−0.40

0.50
FRG 1.8±1.4 (20) −0.06

DHEAS (µg/dL)
위약 65.2±31.4 (44)

0.05*
−6.2

0.03**
FRG 66.2±29.1 (49) 0.5

인슐린 (µU/mL)
위약 6.4±3.6 (43)

0.04**
1.0

0.01**
FRG 6.2±2.9 (48) −0.2

포도당 (mg/dL)
위약 89.6±6.8 (44)

0.31
2.2

0.85
FRG 87.4±7.1 (49) 2.5

HbA1c (%)
위약 5.77±0.29 (44)

0.04**
0.09

0.06*
FRG 5.70±0.27 (49) 0.06

HOMA-IR
위약 1.42±0.80 (43)

0.06*
0.17

0.03**
FRG 1.36±0.67 (48) −0.09

총콜레스테롤 (mg/dL)
위약 216.2±31.6 (44)

0.14
8.0

0.07*
FRG 217.7±30.9 (49) −0.2

LDL 콜레스테롤 (mg/dL)
위약 139.1±31.6 (44)

0.08*
9.3

0.04**
FRG 141.3±30.1 (49) 0.7

칼슘(혈청) (mg/dL)
위약 10.8±1.6 (45)

0.03**
−1.0

0.06*
FRG 11.4±1.7 (46) −0.2

철(혈장) (µg/dL)
위약 26.3±7.4 (41)

0.68
9.1

0.44
FRG 26.5±11.4 (46) 8.5

마그네슘(혈장) (µg/dL)
위약 265±48 (41)

0.06*
0.03

0.18
FRG 282±39 (46) 0.05

인산(혈장) (mg/dL)
위약 3.4±0.5 (41)

0.19
−5.9

0.75
FRG 3.6±0.6 (46) −5.8

나트륨(혈장) (mmol/L)
위약 141.21±1.5 (41)

0.97
−4.7

0.29
FRG 141.2±1.6 (46) −4.5

염소(혈장) (mmol/L)
위약 90.0±5.7 (41)

0.78
−9.9

0.88
FRG 90.3±4.5 (46) −9.5

* P<0.1, ** P<0.05, *** P<0.01. s.d., 표준편차; Δ(2차−1차), 2차 검체에서 1차 검체를 뺀 값; (n), 검체 수; ACTH, 부신피질자극호르몬; DHEAS, 디히드
로에피안드로스테론황산염; HbA1c, 당화혈색소; HOMA-IR, 인슐린저항성 항상성 모형 평가.

다집단 구조회귀모형

모형 구성을 위한 요인분석

관측변인으로부터 요인(잠재변인)을 확인하였다. 본 연구에서 원인
잠재변인(독립 잠재변인)은 호르몬, 에너지, 무기질 1, 무기질 2였
고, 결과 잠재변인(종속 잠재변인)은 신체적 우울(SD)과 인지적 우
울(CD)이었다. CD와 SD의 판정 기준은 문헌[29]과 본 연구의 요
인분석에 근거하였다.

최종모형에 이르는 단계

본 연구에서 군 간 불변성 검정은 요인부하량, 구조회귀 경로, 잠재
변인 평균의 세 가지였다. 이를 위해 다음과 같은 연속 단계로 모형
을 분석하였다.

모형 1(형태 동일성 모형)은 기저모형으로, 연속 관측변인(호르몬·
에너지원·무기질)의 평균과 범주형 관측변인(BDI 문항)을 두 군에

서 0으로 제약하였다. BDI만을 대상으로 한 요인분석에서 적합도
가 대략 0.7–0.9 범위로 보고되어 있다[30]. 문헌에 보고된 BDI 요
인분석의 적합도 범위를 고려할 때, BDI와 네 개의 원인 잠재변인
을  포함한  본  모형  1의  적합도(RMSEA=0.033,  CFI=0.888,
TLI=0.875)는 수용 가능하다고 판단하였다(부록 3).

모형 2는 측정모형으로, 모든 요인부하량을 두 군에서 동일하게 제
약하였다.  적합도는  양호하였고(RMSEA=0.034,  CFI=0.883,
TLI=0.871), 위의 기저모형 1과 유의한 차이를 보이지 않았다.

모형 3에서는 연속 관측변인의 절편을 두 군에서 동일하게 제약하
고  검정하였다.  적합도는  양호하였으며(RMSEA=0.034,
CFI=0.882, TLI=0.872), 모형 2의 값과 유의한 차이가 없었다.

모형 4에서는 각 BDI 문항 범주형 변수의 요인부하량과 임계치를
제약하였다.  모형  4의  적합도는  양호하였고(RMSEA=0.034,
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CFI=0.879, TLI=0.872), 모형 3과 모형 4의 적합도 차이는 유의하
지 않았다(부록 3).

모형 5에서는 두 군의 구조회귀 경로를 동일하다고 두고 개별 구조
회귀 경로에 동등성 제약을 가한 뒤 Wald 검정으로 분석하였다.
CD에  대한  에너지  요인의  구조회귀  경로  추정치는
4.495(P=0.034)로 두 군 사이에 유의한 차이가 있었으며, 따라서
동등성 가설은 기각되었다.

최종모형의 추정치

이 결과에 근거하여 최종모형을 구성하였다(그림 2). CD에 대한 에
너지 요인의 구조회귀 경로는 자유롭게 추정하고, 나머지 구조회귀
경로와 요인부하량은 두 군에 대해 제약하였다. CD에 대한 에너지
요인의 구조회귀 추정치는 FRG군(0.259)이 위약군(−0.201)보다
유의하게 높았다.

에너지 요인에 대한 LDL 콜레스테롤의 요인부하량을 1로 두었을
때, 총콜레스테롤의 요인부하량은 1.246, 포도당의 요인부하량은
매우 낮은 0.166이었다.

FRG군의 각 요인 평균을 0으로 기준 삼아 위약군의 평균과 비교하
면 호르몬 −0.238, 에너지 −0.062, 무기질 1 −0.232, 무기질 2
−0.217이었다.

BDI 문항에 대한 다중상관제곱(SMC, R²smc)은 각 변수가 잠재변

인  요인으로  설명되는  비율이다.  예를  들어  '슬픔'  문항(D1)의
SMC는 FRG군 0.754, 위약군 0.252로, 이 문항의 분산이 CD 요인
의 분산으로 FRG군에서는 75.4%, 위약군에서는 25.2% 설명됨을
뜻한다(그림 2).

이 구조회귀모형에서 종속(결과) 잠재변인의 SMC는 독립(원인) 잠
재변인이 종속 잠재변인에 미치는 직접효과의 비율을 나타낸다
[31]. CD와 SD의 SMC는 FRG군(각각 0.395, 0.550)이 위약군(각
각 0.108, 0.151)보다 높았다. CD와 SD 사이의 표준화 상관계수
도 FRG군(0.829, P=0.005)이 위약군(−0.143, P=0.629)보다 높
았다.

그림 2. 최종 구조회귀모형

인지적 우울(CD)에 대한 에너지 요인의 구조회귀 경로는 자유롭게 추정하였고, 나머지 구조회귀 경로와 요인부하량은 FRG군과 위약군 사이
에 동등성 제약을 두었다. 화살표 위의 숫자는 구조회귀 경로 추정치와 요인부하량이며, 두 값이 함께 적힌 것은 위약군/FRG군의 값이다. 오른
쪽 두 열은 각 BDI 문항의 다중상관제곱(R²)으로 위약군·FRG군 순이다.

ACTH

코르티솔

LDL-C

총콜레스테롤

포도당

P

Na

Cl

철

Ca

Mg

호르몬

에너지

무기질-1

무기질-2

1.000
.397

1.000
1.236
.166

1.000
.506
.409
.472

1.000
13.402

인지적
우울

신체적
우울

−.114

−.201/.259

−.188

−1.399

−.048

−.097

−.095

.812

D1 슬픔 .252 .754

D3 실패감 .523 .429

D4 불만족 .266 .559

D5 죄책감 .625 .628

D6 벌받는 느낌 .187 .504

D7 자기혐오 .858 .766

D8 자기비난 .365 .145

D9 자살생각 .411 .113

D11 과민 .341 .620

D12 흥미상실 .392 .409

D13 우유부단 .523 .528

D14 신체상 .491 .404

D15 활력저하 .480 .661

D16 불면 .215 .646

D17 피로 .350 .884

D19 건강염려 .483 .737

D21 성욕저하 .050 .085

R²
위약 FRG

인지적 우울 .108 / .395
신체적 우울 .151 / .550

RMSEA .034 CFI .877 TLI .870

평균 −.238/.000

평균 −.062/.000

평균 −.232/.000

평균 −.217/.000
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고찰

여러 연구가 인삼 또는 홍삼 섭취가 우울 증상을 개선한다고 보고
하였다. 그러나 그러한 변화는 혈류[32]나 생쥐의 강제수영검사
[33]를 통해 제시되었을 뿐, 사람의 정서 상태로 제시되지는 않았
다.  우울은  통상  자기보고식  BDI와  같은  설문으로  측정한다.
BDI는 건강한 사람과 정서장애로 진단받은 사람 모두에서 우울 증
상을 평가하는 데 가장 널리 쓰이는 도구의 하나이다[30].

호르몬 요인과 BDI 요인

본 연구에서 호르몬 요인은 ACTH와 코르티솔 측정치로 구성되었
다. 우울 환자가 높은 코르티솔 농도를 보인다는 것은 잘 알려져 있
으나, 본 연구에서 코르티솔은 우울과 음의 인과관계를 보였다. 이
는 참여자들이 낮은 BDI 값에서 드러나듯 우울이 없는 비교적 건강
한 여성이었기 때문일 수 있다. 따라서 정상 범위의 코르티솔 농도
는 우울 증상을 함께 덜어 주는 역할을 할 가능성이 있다.

에너지 요인과 BDI 요인

LDL 또는 총콜레스테롤의 낮은 농도가 우울과 양의 상관을 보인다
는 보고가 있다[34]. 이 보고들은 세포막 세로토닌수용체에서의 세
로토닌 흡수[35],  다불포화지방산 특히 오메가-3 지방산의 공급
[36], 지질뗏목의 엔도카나비노이드수용체[37], 뉴런의 말이집 형
성[38] 등 여러 가설과 연결된다.

Bouwman 등은 우울 증상이 포도당 대사의 결함과 양의 상관을
보인다고 보고하였다[39]. 그러나 본 연구에서는 에너지 요인에 대
한 총콜레스테롤과 LDL 콜레스테롤의 요인부하량(1.236, 1.000)
이 혈당의 요인부하량(0.166)보다 높았다. 가능한 설명은 본 연구
의 채혈이 8시간 야간 공복 후에 이루어졌다는 점이다. 식후에는
인슐린이 조절하는 혈당이 주된 에너지원인 반면, 공복 후에는 혈
중 지질이 에너지대사의 주된 요인이 된다. 공복 중 혈중 지질의 주
요 조절자 가운데 하나가 성장호르몬이다[40]. 그러나 순환하는 유
리지방산은 뇌에서 에너지원으로 쓰일 수 없으므로, 지질 농도만으
로는 우울과의 관계를 설명하지 못한다.

본 연구에서 케톤체를 분석하지는 않았으나, 케톤체는 지질과 우울
의 관계라는 수수께끼를 풀 수 있는 하나의 실마리이다. 케톤체는
뇌의 주요 에너지원이기 때문이다[41]. 통상 케톤체 농도는 유리지
방산과 양의 상관을 보이며, 혈중 케톤체는 식후 상태(6 mmol/L)
에서 공복 상태(25 mmol/L)로 갈수록 증가한다[42].

본  연구에서  에너지  요인은  위약군에서  CD와  음의  인과관계
(−0.169)를 보인 반면 FRG군에서는 양의 관계(0.259)를 보였으
며, 이는 FRG군에서 에너지대사 효율이 높아졌을 가능성을 시사한
다.

결론

CD에 대한 에너지 요인의 계수는 FRG군과 위약군 사이에서 유의
한 차이를 보였다. 에너지 요인에 대한 LDL 및 총콜레스테롤의 요
인부하량은 포도당의 요인부하량보다 높았다. 콜레스테롤은 케톤
체를 포함한 지질과 지질 유도체의 대표값으로 해석할 수 있다.

위약군에서 CD와 SD의 SMC는 작았지만, 호르몬·에너지·무기질
요인은 일부 BDI 요인에 서로 다른 효과를 보였다. SMC의 나머지
부분은 프로스타글란딘, E2, DHEAS 등 다른 변수로 설명될 수 있
다.

본 연구에 사용한 진세노사이드는 생물학적 활성과 흡수를 높이기
위해 발효한 것이다. 스테로이드성 진세노사이드의 효과는 종류·용
량·비율·투여 기간에 따라 달라지므로, 단일 진세노사이드를 사용
한 후속 연구와 우울 환자군과 건강한 대조군을 비교하는 연구가
도움이 될 것이다.

감사의 글

원고 교정을 도와준 John Mensing 씨에게 감사드린다. 이 연구는
대한민국 차세대바이오그린21사업(과제번호 PJ009543),  농촌진
흥청, 중소기업청(SA114187)의 지원으로 수행되었다.

부록 1. 참여자의 신체계측 자료

표 2. 참여자의 신체계측 자료
항목 FRG (n=49) 위약 (n=44) P

연령(세) 58.4±5.5 58.4±5.9 1.00

체중(kg) 57.1±6.7 57.6±6.6 0.80

신장(cm) 157.7±5.3 156.5±5.3 0.26

체질량지수(kg/m²) 22.9±2.4 23.6±2.5 0.17

허리둘레(cm) 32.8±2.4 33.4±2.3 0.10

엉덩이둘레(cm) 37.0±1.9 37.4±2.0 0.30

허리/엉덩이 비 0.89±0.03 0.89±0.04 0.31

평균±표준오차.
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부록 2. 시약 및 기기

표 3. 혈액 지표별 검사법·시약·분석기기
검사 항목 검사법 시약 키트 제조사(국가) 분석기기(모델)

포도당(S) 효소법 Glucose Hexokinase Bayer, USA ADVIA 1650 (Bayer, Japan)

인슐린 ECLIA Insulin Roche, Germany MODULAR ANALYTICS E170 (Roche)

총콜레스테롤 효소·비색법 Cholesterol reagent Bayer, USA ADVIA 1650 (Bayer, Japan)

LDL 콜레스테롤 효소·비색법 LDL-cholesterol Bayer, USA ADVIA 1650 (Bayer, USA)

나트륨(Na) 이온선택전극 Na ion selective electrode Bayer, USA ADVIA 1650 (Bayer, Japan)

철(Fe) 비색법 Fe ion selective electrode Roche, Germany Modular Analytics P (Roche)

염소(Cl) 이온선택전극 ion selective electrode Bayer, USA ADVIA 1650 (Bayer, Japan)

칼륨(K) 이온선택전극 ion selective electrode Bayer, USA ADVIA 1650 (Bayer, Japan)

인(P) 포스포몰리브데이트·UV Inorganic phosphorus reagents SIEMENS, USA ADVIA 1650 (SIEMENS)

칼슘(Ca) 비색법 CALCIUM reagents SIEMENS, USA ADVIA 1650 (SIEMENS)

코르티솔 RIA Coat-A-Count Cortisol SIEMENS, USA COBRA 5010 QUANTUM (PACKARD)

ACTH IRMA ACTH IRMA BRAHMS, Germany COBRA 5010 QUANTUM (PACKARD)

DHEA-S RIA Coat-A-Count DHEA-sulphate SIEMENS, USA COBRA 5010 QUANTUM (PACKARD)

에스트로겐(E2) CLIA ADVIA Centaur Estradiol Bayer, USA ADVIA Centaur (Bayer)

HGH(S) CLIA Immulite 2000 GH DPC, USA Immulite 2000 (DPC)
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부록 3. 모형별 동등성 제약과 적합도

표 4. 모형별 동등성 제약 조건과 적합도 지수
모형 연속변인 범주형변인 RMSEA CFI TLI

모형
1

형태 동일성: (1) 요인부하량·절편·분산 자유 추정 (2) 군 간 요인평균
=0

(1) 요인부하량·임계치 자유 추정 (2) 척도요인을 군 간 1로 고정
(3) 평균을 군 간 0으로 제약

0.033 0.888 0.875

모형
2

측정 동일성: (1) 절편·분산 자유 추정, 요인평균 군 간 0 고정 (2) 요
인부하량의 군 간 동등성 검정

— 0.034 0.883 0.871

모형
3

절편 동일성: (1) 요인평균 자유 추정 (2) 요인부하량·절편 군 간 동등
제약

— 0.034 0.882 0.872

모형
4

절편 동일성: (1) 요인평균 자유 추정 (2) 요인부하량·분산·절편 군 간
동등 제약

(1) 요인부하량·임계치 군 간 동등 제약 (2) 2군의 척도요인·평균
자유 추정

0.034 0.879 0.872

모형
5

구조회귀 경로 추정치의 군 간 동등성 검정 0.033 0.883 0.877

RMSEA, 근사오차평균제곱근; CFI, 비교적합지수; TLI, Tucker–Lewis 지수.
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